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REVEND1CATIONS 

1. Un procede de traitement en continu, semi-continu ou 
5 discontinu d'un substrat (24) installe dans un recipient bioreacteur (1), lequel 
substrat est soumis a Taction de cellules vivantes C1 permettant d'effectuer une 
reaction R1, caracterise en ce qu'il comprend les etapes suivantes : 
a) on preleve des cellules vivantes C1 du substrat present dans la cuve du 
recipient bioreacteur (1) pour Jes transferer dans un dispositif de selection 
10 automatique (2) d'une population de cellules vivantes proliferant en 
suspension, lequel dispositif est alimente soit par un substrat different soit 
par le meme substrat (24) que le recipient bioreacteur (1) de sorte a obtenir 
des cellules vivantes C2 permettant d'augmenter le rendement de la 
reaction R1 , et 

15 b) on inocule periodiquement ledit substrat a I'aide des nouvelles cellules 
vivantes* C2 obtenues a I'etape precedente. 

2. Un procede selon la revendication 1, caracterise en ce que 
le dispositif de selection automatique (2) des cellules proliferant en suspension, 
comporte : 

20 - deux recipients (20, 21) ou plus permettant de recevoir et maintenir des 
cultures de cellules vivantes en suspension, 

un ensemble de moyens permettant d'alimenter separement ces recipients en 
fluides de sterilisation (25), de nettoyage ou de neutralisation, 
un ensemble de moyens permettant d'alimenter ces recipients en gaz (23), 
25 - un ensemble de moyens permettant d'alimenter ces recipients en substrat 
(24), 

un ensemble de moyens (28-31) permettant de transferer le contenu d'un 
recipient (20) dans I'autre (21) et vice-versa, 

un ensemble de moyens permettant d'evacuer tout ou partie du contenu de 
30 ces recipients vers un autre dispositif tel qu'un recipient bioreacteur (1), 

un ensemble de moyens permettant d'evacuer tout ou partie du contenu de 
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ces recipients (20,21) vers une poubelle. 

3. Un procede selon la revendication 1 ou 2, caracterise en ce 
que le dispositif de selection automatique de cellules proliferant en suspension 
comporte notamment : 
5 - au moins un premier et au moins un deuxieme recipient de culture (20, 21) 
destines a recevoir une culture (22), 
une source de gaz (23), 
une source de milieu (substrat)(24), 
une source (25) pour un agent sterilisant, et 
1 0 un systeme de conduites comportant des moyens pour relier au choix Tun des 

deux recipients de culture (20 ou 21) a la source de milieu (24) tels que des 
vannes ainsi que les deux recipients de culture (20, 21) entre eux, et pour 
relier au choix I'autre recipient de culture (20 ou 21) a la source (25) de I'agent 
sterilisant. 

15 4. Un procede selon Tune des revendications 1 a 3 , 

caracterise en ce que les cellules vivantes C2 sont issues de la selection 
effectuee parmi une population de cellules vivantes proliferant exclusivement en 
suspension. 

5. Un procede selon Tune des revendications 1 a 4, caracterise 
20 en ce que le recipient bioreacteur (1) est un bassin d'aeration d'une station 

d'epuration, le bassin de methanisation d'une unite de traitement biologique 
anaerobie, une lagune, un plan d'eau, une cuve de 0,5 litre a 100 m ou un 
fermenteur. 

6. Un procede selon Tune des revendications 1 a 5, caracterise 
25 en ce que les cellules vivantes C2 utilisees augmentant le rendement de la 

reaction de byconversion peuvent notamment etre produites par mise en 
oeuvre d'un procede comportant les etapes suivantes : 

(a) mise a disposition d'une culture (22) dans au moins un premier recipient de 
culture (20), 

30 (b) alimentation continue de la culture (22) dans le premier recipient de culture 
(20) avec du gaz a partir d'une source de gaz (23) et reapprovisionnement 



FEUILLE MODIFIEE 




regulier en liquides a partir d'une source de substrat (24), 
(c) transfert de la culture (22) du premier recipient de culture (20) par des 
conduites de liaison (28-31) dans au moins un second recipient de culture 
(21) au moyen d'un circuit de conduite approprie, 
5 (d) connexion du premier recipient de culture (20) avec une source (25) pour un 
agent sterilisant, pour steriliser le premier recipient le culture (20), 

(e) enlevement de I'agent sterilisant du premier recipient de culture (20), 

(f) alimentation continue de la culture (22) dans le second recipient de culture 
(21) avec du gaz a partir de la source de gaz (23) et reapprovisionnement 

1 0 regulier en liquides a partir de la source de milieu (24), 

(g) retour de la culture (22) du second recipient de culture (21) par les conduites 
de liaison (28-31) dans le premier recipient de culture (20) au moyen d'un 
circuit de conduite approprie, 

(h) connexion du second recipient de culture (21) avec la source (25) pour I'agent 
15 sterilisant, pour steriliser le second recipient de culture (21), et 

(i) enlevement de I'agent sterilisant du second recipient de culture (21). 

7. Un procede selon Tune des revendications 1 a 6, caracterise 
en ce que le substrat (24) est 

un milieu contenant un compose dont on envisage la conversion metabolique, 
20 par exemple une eau d'origine industrielle, une eau d'origine municipale par 
exemple des eaux usees domestiques, un polluant accidentel de 
I'environnement par exemple la presence en mer d'une nappe 
d'hydrocarbures ou d'autres produits chimiques, un effluents chimique 
repandu sur le sol, un sol pollue aux metaux lourds ou a la dioxine, ou 
25 - un compose dont on envisage la conversion metabolique par exemple le 
glucose, I'ethanol ou I'acide oxalique, ou 

un compose organochlore volatil, un pesticide organochlore, un hydrocarbure 
aromatique polycyclique halogene ou un solvant 

8. Un procede selon Tune des revendications 1 a 7, caracterise 
30 en ce que la cellule vivante comprend une ou plusieurs especes bacteriennes, 

des cellules animates ou vegetales, des algues, des levures ou des 



FEUILLE MODIFIEE 




PCT/FR2004/002476 

4 



champignons. 

9. Un procede selon Tune des revendications 1 a 8, caracterise 
en ce que Tinoculation periodique en provenance du dispositif de selection 
automatique (2) de cellules vivantes est effectuee au moins une fois par 

5 semaine. 

10. Un dispositif de culture de cellules vivantes caracterise en 
ce qu'il comprend : 

A: un recipient bioreacteur (1) apte a contenir des cellules vivantes C1 
realisant une reaction R1 de biocon version d'un substrat (24); 
10 - B : un dispositif de selection de cellules vivantes privilegiant la selection de 
cellules vivantes C2 proliferant en suspension, lesdites cellules vivantes C2 
etant des variants derivant de cellules vivantes C1 initialement presentes 
dans le bioreacteur (1) et lesdites cellules C2 permettant d'augmenter le 
rendement de la reaction R1 de byconversion dudit substrat (24), 

15 - C : un systeme de conduites (5) comportant des moyens pour operer des 
transferts du dispositif de selection (2) vers le recipient bioreacteur (1) ;et 
D : un systeme de conduites (6) comportant des moyens pour operer des 
transferts du recipient bioreacteur (1) vers le dispositif de selection (2), 
E : optionnellement une conduite (15) comportant des moyens pour relier le 

20 recipient bioreacteur (1) a un dispositif de separation solide-liquide tel qu'un 
decanteur (16), 

F : optionnellement une conduite d'evacuation du fluide (eau par exemple) 
traite, 

G : optionnellement un dispositif de regulation de temperature. 
25 11. Un dispositif de culture de cellules vivantes selon la 

revendication 10, caracterise en ce que le dispositif de selection (2) comprend: 
deux recipients (20,21) ou plus permettant de recevoir et maintenir des 
cultures de cellules vivantes en suspension, 

un ensemble de moyens permettant d'alirnenter ces recipients en substrat 
30 (24), 

un ensemble de moyens (28-31) permettant de transferer le contenu d'un 
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recipient (20) dans I'autre (21) et vice-versa 

un ensemble de moyens permettant d'evacuer tout ou partie du contenu de 
ces recipients vers un autre dispositif tel qu'un recipient bioreacteur (1) 
un ensemble de moyens permettant d'evacuer tout ou partie du contenu de 
ces recipients (20,21) vers une poubelle. 

12. Un dispositif de culture de cellules vivantes selon I les 
revendications 10 ou 11, caracterise en ce que le dispositif de selection de 
cellules vivantes proliferant en suspension comprend : 

- au moins un premier et au moins un deuxieme recipient de culture (20, 21) 
destines a recevoir une culture (22) 

une source de gaz (23), 

- une source de milieu (2), 

- une source (25) pour un agent sterilisant; et 

- un systeme de conduites comportant des moyens pour relier au choix Tun 
des deux recipients de culture (20 ou 21) a la source de milieu (24) tels que 
des vannes ainsi que les deux recipients de culture (20, 21) entre eux et 
pour relier au choix I'autre recipient de culture (20 ou 21) a la source (25) de 
I'agent sterilisant. 

13. Un dispositif selon Tune quelconque des revendications 10 a 
12, caracterise en ce que le recipient bioreacteur (1) est un bassin d'aeration 
d'une station d'epuration, le bassin de mechanisation d'une unite de traitement 
biologique anaerobie, une lagune, un plan d'eau ou une cuve de 0,5 litre a 100 
m 3 
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